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Sunnnary 
Several L-glutamic同日 ancl r-a1kylamide“alkylester were synthesized and their antト
microbial activities were studied. It was found that the lipotropic glutamyl compounds 
had antimierobial activities against molds， baeteria and yeasts. レGlutamyl吋t-alkylamides
were synthesized by the coupling of N・carbobenzoxy -L-gl u tam y lっ--methylester with 
alkylamides， and l-hydroxy-benzotriazol was a siutable additive in the synthesis of レ
glutamylamide using cyclohexylcarbodiimide method. 
For biochemieal and antieeptical studies these compounds are very interesting materials 
because they are related to theanine found in tca leaves a日ataste enhancing substance and 
have an antimicrobial aClivity against several plant pathogens. 
緒雷
食品添加物 I 1長築士事でその毒性及び残留性などが， J戎近問題になっていることは)認知の通りで
ある.アミノ般誘~lj!体で抗I料金を示すものがあれば， 1民議。段j一、よび ~I; J:長留 t-i:が予処i される.猿野
ら1)2) はグノレタミン酸アノレキノレアミドの抗Th¥i般について，先に報告したが見虫3) 佐橋りらは N-
アノレキノレグルタミン般の純物病原閣に対する抗謝性について報告し注目された.レクソレタミン











イミ iへl-BT，l…1:F口オキシベンゾトリアゾー ノレ， DCHA，ジシク口ヘキシノレアミン， DCU，ジシクロ
ヘキシノレウレア， DMF，ジメチノレホノレムアミ 1'.，THF，テトラピ F口フラン.
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詩的物を綿製することができた.グノレタミン般の αまたは γ カノレボオキシノレ法を保護するため
にメチノレイヒを行った.パラトノレエンスノレホン駿の夜在下で，メチノレ化すると収率良く反応がすす
んだ.グルタミン般のアミ iごまたはペプチドには α…アミドまたは y アミドがあり，それらの化
合物を選択的に!()(最良く調製することは，比較的閤!JlfY:である.
L グノレタミン駿一αー アノレキノレアミドは L…グノレタミン駿一γー メチノレヱスターより出発し， アミノ
法を Z…Clで保護したのち，アノレキノレアミンと DCC，l-BTを使用して，カップリングを行い， Pd
鳴を触媒として水素添加を行い，アミノ 1i~の保護法を i徐くことによって得られた. Lー ダノレタミン
酸一αー アルキノレアミドエスターは， γー カノレボオキシノレ基のエスターが除かれやすく，カノレボ、オキ
シノレ基とアミノ務が総合してラクタムを形成すると抗磁性が失なわれる. Lー ダノレタミン酸 αア
ノレキノレアミドの聡酸墳は比較的安定であり，ラクタムの形成をIUJぎ，抗菌性の消失を防止し得る.
つぎにレグノレタミンf俊一γ…アノレキノレアミドの調製法であるが，二二級類の製造法がある.一つは
グノレタミン綾 1!!~水物を DCC 法または 1!l~水約七酸を用いて調製し この無水物に DCCと 1--BTを
用いて|沼環総合せしめる方法であり，本法により簡易に収率l'-tく調製できた.一般にレグノレタミ
ンi殺 y…アノレキアミ!ごまたは Lー グルタミン椴…γ…ペプチドを製造するのは困難で，また αーアミ
ドが浪人し易いのであるが，この方法により好収率で鋼製できた.さらに他の一つの方法は，グ
ノレタミン駿 1!!~水物をメタノーノレとエーテノレ滋液に溶解したのち DCHAを添加して L…グノレタミ






1) N-Z-Glutamyl-γMethylester (a)の製遊.L-グルタミン般 rメチノレエステノレより出発し
Z-Clを用いて'前法により製造した.
2) N-Z…Glutamyl-α…N-Laury!amideγ…Methy! ester (b)の製造.1.5 gの (a)と0.7gの 1-






元素分析(96) C H N 分子式
産自制度 67.50 9.15 6.06 分子畳





(b)を20m!のプタノーノレにとかし， 0.05gの P…トノレエンスノレホン酸を加えて， 80o~90oC で
51r者向加熱しさらに 7時間減圧下に力[J視し，エステノレ交換を行わせた.反応の進行状況は滋間
クロマトグラフィーで1寺々試験した.fGられた濃縮物はMi留水溶液で・洗い，つぎに水洗したのち，






69.05 9.52 5.56 
69.01 9.53 5.58 
4) レGlutamyl-α…n…Laurylamideγ--Butylester(d)の製造 19の (c)をメタノーノレに溶し， Pd
思を触媒として水素を通じて還元し， z à~ を除去した. Pd取はろ別してl徐き， ろ液は減配濃縮











上記の化合物は?it織で放ifするとき，または氷室に2ぶいても L グノレタミン般の r-カノレボキ
シノレ11~のエスターがとれて，アミノ )I~ と間環総合してラクタムを形成しやすい.ラクタムになる
とニンヒドリン試薬で発色せず，有機溶媒にJif総となり，抗菌性は消火した.ラクタムになると



























Fig. 1. IR Spectrum of Lactam of L-Glutamyl -町制 Laurylamidc
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1) N-Z…Glutamic Acid Anhydride Ce)の製造
N-Z グルタミン椴 20g を ~!Ul<酢 i殺 50ml に溶かしときどきかきまぜて反応さぜたのち濃縮し
泌総物はク口口ホノレムとエーテノレの泌液よ 1)I:，，'i品せしめた.収1，:13.0 g， mp 93-940C. 
2) L-Glutamyl←γ-Laurylamide (f)の製造.
(e) 1. 37 g，ラウリノレアミン0.93g， 1-BT 0.87 g， DCC 1.13 gをひMF40mlにが4かし ooCで1
Il制協定温で 1時間かきまぜて不法物 (DCU)をろ別して，ろ淡を減配j段新iし残摺物を関¥，/稔ヱチノレ
に協し 41ぢ議Wi・水溶液， 496 クヱン酸水溶滅で洗縦しっさに水洗した.除機エチノレJé?i は ~!t泣くと硝
で脱水したのち俳関空エチノレを消去し，メタノーノレに総かしておtil-hせしめた.次に前述のように Pd
l誌を触媒として水ぷ添加を行い，アミノ )i~ を保護している Z f去を除いて， L…グノレタミノレ γ ラウ
ワノレアミドを泌lJ1~した. 1以1¥1:1. 25 g. 
別法. N--Z-Glutamic acid anhydride 11.2 gなエーテノレとメタノーノレ泌液に溶L，4mlの
ひCHAを含む 15mlのエー テノレを力1え，議il!'¥で一夜かきまぜて DCHA仰をつくらしめ，ろ別して
エーテルで洗縦し蛇燥せしめた.1以lIt4 g， mp 1720C.つぎに 6N-HC11mlな1i;'u昨徴20mlに治
かし， 21l年間保ち反);i:.;l'.h先物はろ別して除き，ろ波は内j，敗エチノレて♂111\ したのちカ!~JJ<.l:!: lîìlí でJJl~*
減配拠縮乾mtlした.1}られたぷ(0， N-Zグノレタミノレ…αー メチノレスステノレは 20mlの THFに溶か
し1-BT(0.4g)の1Ft去のもとでラウリノレアミン (0.5g)とひCC0.6gをかnえOOCで21l寺H¥Jかき
まぜたのち議総で一夜放政した.生成した DCUてとろ別して除きろ液1減1:濃縮し，濃縮物は
エーテノレに溶し，冷却してがiririを生ぜしめた. J民泣 1g， mp 73-750C. 
ゴヰおうけ斤(96) C 日 N 分子式 CZ6H420sNz
.tR論悩 67.50 9.15 6.06 
分析1i{( 67.4/1 9.36 5.96 分子!立 462 





溶しシリカゲノレカラム (27x 120 111m)をmいてi吸il'Cfクロマトグラフィーを行った.501111のベン
ゼンでカラムを洗ったのら，ベンゼ、ンエーテノレ滋液 (3:1) 1001111を流すと目的物が淡1された.




C H N 分子式 C29H480sN2
69.05 9.52 5.56 




(g) 0.5 gをメタノーノレに溶し 0.1gのPd県・の存草花…ドで 41l年rm水添し Z恭を除き， Pd黙をろ
別してろ液は滅[1:;;吃[jML，残惚物はヘキサンより精製した. J奴ほ 0.2g，11p 380C. 






11.47 7.36 分子-J1 370 
J会型f・桑野・iIIjJlいグノレタミン俄緩導体の抗的f生 123 









Wave Number {cm→) 
Fig. 2. IR Spcctrum of L-Gllllal1lic-i鴫 Lauryl-(卜 BlltylcslCI"
0.8 
II L GlutamylγLauryla111ide.αOctylesterの製造
(f) 0.24 g， p.トノレエンスノレホン駿 0.14gをオー クチノレγノレコー jレ2011に縦し，ベンセ・ン 501111
合加えて 40時liJ::r二ステノレイヒを行った・反応液は減圧濃縮し残波はブタノー ノレに溶し496I重曹水溶
液"で洗いつぎにブタノーノレをi官i去した.残留物はメタノーノレに溶して精製した.この化合物は
E. coliに対して.J'jL耐性は古l~ かったが ， Stathylococclts aU1"eltsに対して 20μg/mlで抗附性を
示し7ヒ.
IV L~Glutamyl…1'-n…nonylamide の製造
N…Z グノレタミン駿1!l~水物 0.22g， N…ノニノレアミン O.lg， 1-BT 0.14g DCC 0.177 g， DMF 20ml 
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Zミ1 Iえ2 C 1- N 
-NH- 68.06 11.42 7.56 
1720， 1655， 1520， 14-65 
Buo- I 280 
(67.11 11.21 7.68) 
C21H4203N2 1375， 1235， 1175， Strong 
Lauryl (Abb.2-1) 
64.93 10.90 8.91 1720， 1655， 1520， 1460 
Buo- Iハ 1 140。詳 1，(64.98 10.96 8.65) C1，H3.j03N2 1365， 1220， 1165， Medium 
Buo欄 420幹 64.93 10.90 8.91 Cl，H3403N2 1720， 1655， 1515， 1455 I ¥へTeak
OClyl (63.84 10.87 8.92) 1365， 1225， 1165， 660 
68.06 11042 7.56 
1725， 1660， 1520ラ 1465
制OBu 380 C21日4203N2 1380， 1210， 780， 725 I Medium 
NH- (67.77 11.47 7.36) 
665 (Abb. 2-2) 
Lactam 68.86 10.88 9.4-.5 
1700， 1660， 1525， 1460 
980 C1，H3202N2 1380， 1240， 1210 None -NH-I.auryl (69.05 11.03 9.25) 
(Abb.3) 
普 BPat 0.06 mmHg 
1良好・桑野・前JIいグノレタミン酸誘itH本の抗菌性 125 
元素分析依， mpについては Table2にまとめてJ副党した.また合成工程の管理のため滞J自クロ
マトグラフィーを月iいたが詳細は省略した. L グノレタミノレ (α，y)ー ラウリノレアミドの識別はワゼ、
りンまたは i、、デ、カン'J:-'f!;"7J逆A'IIy(Ij. J(マクロマトグラブィーによった.展開剤としては1096~j，酸水溶
液，または昨般エチノレを使mした. またこの識別は， (r， y)γノレキノレアミドをヒドラジン分解
後，ペーパークロマトグラフィーで検出区別できるが，これらの方法は L グノレタミノレ α又はr
ペプチドの分別にも応月]できるであろう.
考察と摘要
1. 低j急性及び残様性の少ない Antisepticus，践築関j!lf物質向の開発合目的として， アミノ駿誘
導体の合成を企図し，微生物の細胞の小に広く存在し安価なクソレタミン酸誘導体に親Jj旨'性を附与








L…クソレタミノレ γ アノレキノレアミドを調製する場合f:iN-Z…グノレタミン酸 111~水物から出発し DCC，
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